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正常ラット網膜電図律動様小波の最大エントロピー法に

よる解析 (図 8,表 5)
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要  約

最大エン トロピー法 (MEM)は ,高速フー リエ変換 (FFT)に 比 して非常に高い周波数分解能を持つ.今

回,我々は MEMを 用いてラットERG律動様小波 (OPs)の 解析 を試みた。ウレタン麻酔 したWistar系 ラッ

トを用い,微小ガラス電極 を眼球内に挿入 し記録電極 とし,刺激の強度・間隔を変化 させ暗順応下で ERGを
記録 した。光源にはキセノンランプを用い,光ファイバーにて角膜面に照射,同一条件で50回加算 しフロッピー

ディスクに保存後,FFTを 行ない ERG全体のパ ワースペク トルを求め,逆フーリエ変換 を用い OPs周 波数帯

域を取 り出 し,01～ 04の認められる区間に対 して MEMに よるスペク トル解析を行なった.OPsの周波数帯

域には,FFTに よる解析では刺激条件によって数個のビークが認められたが,MEMで は刺激条件によらず 2

つのピーク (peak l,peak 2)が 認められた。 これより,OPsは 主に網膜内顆粒層 レベルでの 2つ のニュー

ロン・サーキットの関与により生 じているものと推測 された。 (日 眼 91:1227-1234,1987)

キーワー ド :律動様小波 (OPs), ラット網膜電図 (ERG),最 大エン トロピー法 (MEM),高 速フー リエ変換

(FFT),逆 フー リエ変換

Abstract
We analyzed the oscillatory potentials (OPs) of the rat electroretinogram (ERG) by the maximum

entropy method (MEM), which shows much higher frequency definition than the fast Fourier trans-
formation (FFT) method. Five ophthalmoscopically normal, adult male Wistar strain rats were used.

They were given general anesthesia with urethane (l-1.2e/kS) and placed on a stereotaxic apparatus.
A glass microelectrode was inserted into the vitreous cavity from the pars plana, as an active
electrode. After one hour of dark adaptation, the ERG recording was made, changing the intensity
or interval of the photic stimulation. The stimulus light from a xenon flash lamp was delivered to the
cornea through optic fibers. The average of 50 ERGs after dark adaptation was calculated using a

signal processor and stored on floppy disks. FFT analysis of the ERGs was performed and the power
spectrum of all ERGs was recorded. Then the ERGs were digitally filtered using the inverse Fourier
transformation method to selectively obtain the OPs components (O, -On). Finally, MEM analysis was
performed on the sampling section of the OPs components. In the frequency range of the OPs, several
peaks of the power spectrum were detected by the FFT analysis, but only two peaks of the spectrum
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(peak 1 and peak 2) were observed by the MEM analysis irrespective of changes in stimulus parame-
ters. These results suggest that the OPs of the rat ERG are mainly generated by two major neuron
circuits: neuron feedback circuits through the bipolar cell to amacrine cells and the intraretinal
centrifugal pathway including the interplexiform cell and horizontal cell, at the level of the inner
nuclear layer of the retina. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 91 :1227-1234, 19871

Key words: oscillatory potentials (OPs), rat electroretinogram (ERG), maximum entropy method
(MEM), fast Fourier transformation (FFT), inverse Fourier transformation

I緒  言

網膜電図 (electroretinottam;ERG)の 律動様小波

(oscmatory potentials;OPs)は ,a波に続 くb波 の

上行脚に重畳する数個の小波 (01～ 04)を いうが, こ

れの起源については未だはっきりとした定説はなく,

双極細胞, アマクリン細胞,網状層間細胞 Cnterplex‐

iform cen)な いしこれを介しての水平細胞など網膜内

顆粒層 レベルの細胞の関与1)が いわれている。また ,

各々の小波が同一の起源であるか,あ るいは複数の起

源であるかも確定 していない.

ERGの解析方法 として,従来の潜時,振幅,位相を

測定して時間的特徴を捉える方法1)の
他に,数学的手

法によリスペク トル解析を行ない周波数的特徴を捉え

る方法がある。後者にはこれまで高速 フーリエ変換

(fast Fourier transformation;FFT)と ,線形予報

Gnear prediction;LP)を 用いた報告例2)-5)が
あるが ,

これらの方法では周波数分解能が十分でなく,複数の

波が重なっている可能性のあるOPsの 解析には適 し

ているとはいえない。今回我々は,周波数分解能に優

れ た 最 大 エ ン トロ ピー法 (maximum entropy
method;MEM)6)7)を用いて OPsの 解析を試みたので

報告する。

II 実験方法

対象としては,検眼鏡的に眼底に異常を認めない成

熟 した雄性 Wistar系 ラット5匹 を用 い,urethane

(1～ 1.2g/kg)腹 腔内投与後,脳固定装置に固定 し毛様

体扁平部より微小ガラス管電極 (先端外径 :250～ 350

μm)を硝子体内に挿入し関電極 とした。この電極に充

填する電解液 として,乳酸 リングル液を使用し,不関

電極は頭部皮膚に取った.光刺激には光刺激装置 (日

本光電 SLS‐ 4100)の キセノン閃光を使用 し, これをコ

ンデンサーレンズにて集光し光ファイバーを通 じて角

膜面 に照射 した。瞳孔 は0.5%tropicamideと 0.5%

phenylephrine hydrochlorideに よって完全に散瞳 さ

せた。

実験は, 1時間以上暗順応させた後行ない,光刺激

の強度と間隔 (以下刺激強度,刺激間隔というのはこ

れを指す)を 変化させて,ERGを記録 した。すなわち ,

東」激]菫度ヤま-1.51og unit,一 1log unit, 01og unitの 3

種類を用い,角膜直前にて3,000cd/m2の 強度を01og

unitと した。刺激間隔は,5sec,3sec,lsec,0.5secの

4段階とした。なお,原波形の記録に際して増幅器 (日

本光電 AB-600G)の時定数は0.3sec,high cutはlkHz

であった。実験は午前 9時から 2時頃までの間に行な

い,室温は22～ 24℃ とした。実験中は動物の呼吸と心

拍数に注意 し,全身状態の不良が予想された場合は ,

その回復を待 って実験を行なった。ERG記録眼は,右

眼とした。

ERG, シグナルプロセッサー (NEC‐ San‐ ei 7T18)

にて標本間隔5msec,標本点数1,024点 でサンプリング

し,50回積算平均化を行なった後 データをフロッピー

ディスクに保存 した。まず,FFTに て ERG全体のパ

ワースペク トルを求めた。後に逆 フーリエ変換を用い

て OPs成分を含む周波数帯域のみを取 り出して,パ ー

ソナル・コンピュータ(IBM 5550,NEC PC‐ 9801UV2)

に転送して,OPsの頂点潜時,頂点間隔の計測,及び

MEMに よる OPsの解析を行なった (図 1).

図 2には,暗順応下に刺激強度01og unitで 記録 した

ラットERGの原波形の 1例 を,図 3には,逆 フー リエ

変換時の同 ERGの OPsを 示 した。逆フーリエ波形に

みられる OPsの 頂点潜時,OPs各 々の頂点間隔 (Tl,

T2,T3)の計測は米村ら1)の方法に準じて行なった。

MEMは 01～ 04の認められる区間 (標本点数約100点 )

のみに対して行ない,自 己回帰モデルの次数は2/雨

(標本数=N)と し,Burgア ルゴリズムを用いた6)7)。

III 結  果

図 4に刺激強度 -1.51og unit,刺激間隔5secで記録



| . 0

optic f ibers

〓
一

二

一

11lLl型 」皿田11肥型 」ШШ

昭和62年 12月 10日 網膜電図律動様小波の最大エントロピー法による解析 。北川他

xenon lanp

111- (1229)

persο na′  θο″′υ
`er

′vEC PC-980」 υ′2

図 1

Persοηa′  cO″ ,Pυ ιe′
｀

′01′  5550

s,gna′

ρrOcessOr
,VEC― San― e,

77,β

″,力 0つ  ′
`0′

]de′ ,

Иβ-6000

pわ Ot′ c

′V′ わο″ KOわ den
Sι S― イア00

e」 ec`rο ″Fc

st,″ υ′a`ο r

″′′,0″ κOわ den

SE′
～
-7:Oθ

された両スペク トルの 1例を示す.OPsの 周波数帯域

には,FFTに よるスペク トル推定では,刺激条件によ

り互いに重 な り合った 2～ 5個 の ピークが見 られ ,

MEMに よるスペクトル推定では,刺激条件によらず

常に独立した 2つのピーク (peak l,peak 2と 呼称 )

が認められた。

1.刺激強度 による変化

刺激強度による暗順応下記録 ラットERG原波形の

実験装置のプロックダイアグラム

変化 (刺激間隔5sec)の 1例を図 5に,同波形の逆 フー

リエ変換時の刺激強度によるOPsの 変化を図 6に示

した。逆 フー リエ変換時の刺激強度によるOPs成分の

変化 (刺激間隔5sec)は表 1にみるとお り,01の頂点

潜時は,刺激が強 くなるに従 って短縮 してお り,OPs
各々の頂点間隔(Tl,T2,T3)は刺激が強 くなるに従 っ

て延長する傾向を示した。MEM解 析時の刺激強度に

よるOPs成 分スペクトルの変化 (刺激間隔5sec)は表

往 動 祥 小 技 〈OPs)

32    64   96   128   160   192   224   256〔 "SeC 〕

図 2 暗順応下記録のラットERG原波形の 1例 (標本間隔5msec,刺 激強度01og unit,

加算回数50回 )
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2に示 したが,本解析によって認め られる2つ のピー

ク,すなわち-1.51og unitの 刺激強度で68.2± 20.3

Hz(SD,以 下同様)を示した peak lな らびに98.0±

17.8Hzを 示 した peak 2は ,刺激が強 くなるに従って

共に低い周波数にシフトした .

2.刺激間隔による変化

日眼会誌 91巻  12号

刺激間隔による暗順応下記録のラットERG原波形

の変化 (刺激強度 -1log unit)の 1例 を図 7に,同波

形の逆 フー リエ変換時の刺激間隔によるOPsの変化

を図 8に示 した。逆フーリエ変換時の刺激強度による

OPs成分の変化 (刺激強度 -1log unit)は 表 3にみる

とおり,01の頂点潜時は,刺激間隔を短くするに従 っ

'T'r 'l'z Tr

02

0

03

32    64    96   128   160   192   224   256( mseC 〕

図3 逆フーリエ変換時のラットERG律動様小波の 1例.Tl,T2,T3は それぞれ Or
02,02‐ 03,03‐04の 頂点間隔を示す。 (標本間隔5msec)

0`

peak I

peak 2

30    41    53   64   75   86    98   109   120〔 H2〕

図4 MEMに よるスペクトルとFFTに よるスペクトルの 1例,実線はMEMに よ

るスペクトル,破線はFFTに よるスペクトル (刺激強度-1.51og unit,刺 激間隔5

sec)
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図 5 刺激強度によるERG原波形の変化の 1例 (刺激間隔5sec)

30    100    120    140    160(msec )

図6 逆フーリエ変換時の刺激強度による律動様小波の変化の 1例 (刺激間隔5sec)

表 1 逆フーリエ変換時の刺激強度による律動様小波成分の変化

01は 01の 頂点潜時,Tl,T2,T3は それぞれ 01-02,02~03,03~04の頂点間隔を

示す.(刺激間隔 5 sec,N=5)

表 2 MEM解 析時の刺激強度による律動様小波

成分スペクトルの変化

peak lは周波数の低いピーク,peak 2は周波数の高し

ピークを示す。 (刺 激間隔 5 sec,N=5)

刺激強度
(log unit)

peak l

(IIz)

平均   S.D.

peak 2

(Hz)

平均   S.D

-1.5

-1
0

68 2

58.4

55.6

20.3

70
5.6

98.0

85 8

83 0

17.8

8.8

53

て延長したが,OPs各 々の頂点間隔 (Tl,T2,T3)に
は変化はほとんど認められなかった,MEM解 析時の

刺激強度によるOPs成分スペク トルの変化 (刺 激強

度-1log unit)は 表 4に示 したが,本解析によって認

められる 2つのピーク (peak l,peak 2)は 刺激間隔

が5secか ら0.5secと 短縮 しても前者で59.OHz前後 ,

後者で85.OHz前後を示 し,刺激間隔による変化はほ

とんど認められなかった。

IV 考  按

この種の動物実験では,室温,実験の時間帯,暗順

応時間,全身の状態,麻酔薬投与方法などが観察波形

に微妙な影響を与えることが指摘されている8)9).従 っ

て, この種の実験条件をできるだけ一定に保ち,かつ

動物を弱らせないで生理的状態を保ちつつ,再現性の

良い ERG波形を記録することに留意した。

また,記録電極の接触状態 も波形の「ばらつ き」に

かな りの影響を有 している9)の で,今 回の実験では硝

刺激強度
(log umt)

01
(msec)

平 均   S.D

Tl
(m∞c)

平 均   S.D

T2
(msec)

平 均   SD

T3
(msec)

平 均   S.D

-15
-1

0

31 1

29 4

26 8

5.2

5.2

2.5

9.6

13.4

12.7

1.2

3.2

1.0

13 1

14.0

15.6

15
2.1

1.2

2.5

2.4

2.2

0

14.9

14.1

19.0
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( sec)

図7 刺激間隔によるラットERG原波形の変化の 1例 (刺激強度-1log unit)

O1  02 03 0■

8o    loo    120    140    160( nsec〕

( `● 0)

6

OS

0        20     ●0     60     00    100    120    14o    ,601 nsec )

図 8 逆フーリエ変換時の刺激間隔による律動様小波の変化の 1例 (刺激強度-1log

unit)

表3 逆 フーリエ変換時の刺激間隔による律動様小波成分の変化

01は 01の頂点潜時,Tl,T2,T3は それぞれ 01-02,02~03,03~01の 頂点間隔を

示す。 (刺 激強度-1 log unit,N=5)

子体内電極を使用 し,し かも50回 の積算平均化を行

なった。その結果 S/Nは十分に高 く,ノ イズによる影

響はほとんど認められなかった。

逆 フーリエ変換 にて得 られた 01頂 点潜時並 びに

Tl,T2,T3の 頂点間隔は,従来の OPs計測結果8)と 比

べかなり延長した値がみられたが, これは逆フーリエ

変換をしたための影響はほとんど無視できるので
,

urethane麻 酔の影響3)9)が大きく関与しているものと

思推される.し かし,ERG波形全体としては従来の波

形とほとんど同じで,刺激が強くなるにつれての01頂

点潜時の短縮,Tl,T2,T3頂 点間隔の延長の傾向は,

従来のヒトERG OPs波形においても観察された現

象10)で
ある。

刺激間隔の短縮による01頂 点潜時の延長は, ヒト

刺激間隔
(seC)

01
(mS∝ )

平 均   SD

Tr
(msec)

*bJ S.D.

Tz
(msec)

*h s.D.

T3
(msec)

平均  S.D.

5

3

1

0.5

29 4

29 8

32.3

36 4

4.9

4.9

4.6

4.3

2.1

13
11
1.8

13.7

13 8

13 8

135

1.7

1.3

1.1

1.5

14.4

14.8

154

14.8

2.4

2.4

2.1

2.2
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表4 MEM解 析時の刺激間隔による律動様小波

成分スペクトルの変化

peak lは周波数の低いピーク,peak 2は周波数の高い

ピークを示す。 (刺激強度 -1 10g unit,N=5)

115- (1233)

表5 高速フー リエ変換 (FFT)と 比較した最大

エントロピー法 (MEM)の 特徴

長
　
　
所

。スペクトル分解能が非常に高い

。信号周期に対してデータ長が短い場合でもスペクトル

推定ができる
。雑音に対して比較的強い

短
　
　
所

。自己回帰モデルの次数決定が難しい

。MEMに よるスペクトル推定は非線形的な方法である

oF「rに比べ計算時間が長い

。小さい次数の自己回帰モデル (ま たは全極モデル)で

表現できる確率過程しか直接の応用はできない

る反応 と一致している。

OPsが単一の起源を持つ とは考え難いとい う報告

はこれまでに,多数存在する13)～ 17)。 今回の報告はこれ

らの見解を裏づけるものである.OPsの 2つの成分は
,

網膜中層の 2つの主なニューロン・サーキット1),す な

わち,双極細胞一アマクリン細胞回路 (neural feed―

back circuits)と 双極細胞一アマクリン細胞―網状層

間細胞―水平糸田胞 []屁各 (intraretinal centrifugal path―

way)の双方に関与 し(関与のしかたは今後なお慎重な

検討を要するが),OPsは 各々が干渉,同期 した結果で

あると考えられる。 さらに,ラ ットは梓体優位 とはい

え混合網膜13"8)19)で あるため,得体系 と錐体系を含め

た on応答としてのアマクリン細胞を中心 とした内顆

粒層 レベルの po"synapticな 網膜内神経要素の活動

を反映する20)と もいえる。

前者における関与のしかたの研究は,網状層間細胞

の細胞内電位変化の記録や,選択的破壊が可能になれ

ばできると思われる。後者における関与のしかたは
,

律動様小波の背景光による変化 と刺激光の波長による

変化を今回と同様の手法で分析することにより証明す

ることが可能であると考えられる。

梓体系,錐体系の on応答関与の問題はさておき,

OPsが主に 2つの波の同期,干渉の結果であるとする

と,OPsの従来の 01～ 04の 各々の振幅や頂点潜時の

計測による解析は再考を要すると思われ, とくに位相

の分析にはMEMに より2つ の成分を分離 して,各 々

の周波数の解析を計るべきであると考えられる。

本論文の要旨は第91回 日本眼科学会総会にて発表した.

ご指導,ご校閲を賜った本学第 1生理学教室の瀬戸勝男

教授に厚く感謝致します.
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